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蛋白質と還元糖との間でおこる Maillard 反応は glycation とも呼ばれ，その結果生ずる AGE products は分子内・
分子間架橋を形成して蛋白質の構造や機能の変化を引きおこすため，その変化は糖尿病性合併症や老化に深く関与す
るものとしで注目されているO これまでに我々はアルデヒド還元酵素が Maillard 反応の中間代謝産物である 3-deoxyｭ



















アルデヒド還元酵素の糖化部位は N 末端付近に集中していることがわかった。アルデヒド還元酵素では NADPH
A斗
A
の総合部位は C 末端に近い263番目のリジン付近にあると考えられている。従って糖化による不活性化は NADPH の
結合に直接影響を与えるためではなく，基質の結合や酵素の構造に影響するためと考えられるo アルデヒド還元酵素





深く関与するものとして注目されている。このマイヤ一反応の中間代謝産物の 1 つである 3 -デオキシグルコソン
(3DG) は 2 つのカルボニル基をもっ反応性の高い物質である o 3 DG はアルデヒド還元酵素により NADPH 依存
性に還元，解毒される。本論文ではアルデヒド還元酵素自身が生体内で糖化を受けて不活性化すること，およびその
生体内で糖化される部位が主に140番目のリジンであることをマススペクトロメトリー 抗へキシトールリジン抗
体等を用いて解明した。この現象は糖尿病合併症の進展に関与することが示唆された。ここでは生体内で糖化された
蛋白の糖化部位を決定しており，糖化蛋白の解析法に新しい方法を導入した。また本論文により糖尿病合併症の病態
と 3- デオキシグルコソンの代謝との関係の一端が明らかとなった。
以上のことより，本論文は医学博士の学位を授与するに値すると認定するo
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